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 های پلاکتی  طی نگهداری فرآورده،  DNAمیتوکندریال  تغییرات

 روش پلاسمای غنی از پلاکتتهیه شده به 
 

 0، مژگان شایگان5، شهرام سمیعي7، آزیتا چگیني8لیلا وکیلي
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

 فعال های پلاکت. دهد مي رخ وردهآفر تزریق از قبل تا گیری نمونه لحظه از متعدد دلایله ب ،پلاکت شدن فعال
 آزاد صورت به توانند مي و زده جوانه ءغشا از ها آن داده، مکان تغییر غشا سمت به را فعال های میتوکندری شده،

 میزان ،بدین جهت. گردند DNAمیتوکندریال  و التهابي پیش های واسطه آزادشدن به منجر کرده و ریزش
 مقایسه مطالعه، این از هدف. اند نظرگرفته در پلاکتي فعالیت پارامترهای از یکي عنوان به را DNAمیتوکندریال 

 بود. نگهداری زمان طول در DNAمیتوکندریال  میزان

 ها مواد و روش
 به کننده مراجعه مرد اهداکنندگان از نامه رضایت اخذ از پس ، PRP پلاکتي وردهآفر 77، تجربي مطالعه این در

 تا شد گیری نمونه 3و  5، 8 روزهای در ها کیسه این از. آمد دسته ب ایران خون انتقال سازمان نوآوری مرکز
 آزمون با نتایج .شود بررسي Real time PCR روش توسط ها وردهآفر این در  DNAمیتوکندریال تغییرات میزان

 .شد نظرگرفته در دارامعن 13/1 از کمتر p ومیزان شده تحلیل و تجزیه paired t-test آماری

 ها يافته
 وبرابر  6/1،  5به  3 روز در و برابر 1/1، 8 به 5 تدریج روزه ب اول افزایش و روز در  DNAمیتوکندریال میزان

 غیر صورته ب 8 به 5 روزهای در تغییرات این. داد نشان را کاهش و یافته تغییر برابر 04/1 ، 8 به  3 روز در
 .(=P 115/1)بود معنادار صورته ب 8 به 3 روزهای در و معنادار

 ينتيجه گير
 روزهای طي روز اول افزایش و در ، PRP روش به شده تولید های وردهآفر در DNAمیتوکندریال  میزان

  .کرده وکاهش یافت تغییر سازی ذخیره
 ، میتوکندری، پلاسمای غني از پلاکت Real-Time Polymerase Chain Reaction  ،DNA :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 99/ 31/1: تاريخ دريافت
 13/33/99: تاريخ پذيرش

 ـ مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايراندانشجوی کارشناسی ارشد هماتولوژی و بانک خون  -3
-3311پستی:  مؤلف مسئول: متخصص بیهوشی ـ استاديار مرکز تحقیقات انقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران ـ صندوق -1

36441 
 مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايرانمربی ـ  کارشناس ارشد بیوشیمی بالینی -1
 مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايراندانشیار ـ  دکترای ايمونولوژی -6
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 مقدمه
های انتقال خون  ترين فرآورده پلاکت يکی از پر مصرف    

است که علاوه بر موارد درمانی مانند اسـتااده بـرای افـراد    
دچار ترومبوسیتوپنی، در برخی موارد نیز جهت پیشـییری  
از خونريزی، در درمـان بیمـاران مبـتلا بـه ترومبوسـیتوپنی      

 درمـانی و  تحت شـیمی  ،های ويژه بستری در بخش مراقبت
حصـول نتیجـه مولـور در    (. بـرای  3، 1کاربرد دارد) غیره

سـزايی   ايـن محصـول از اهمیـت بـه    تزريق پلاکت، کیایت 
برخوردار است چرا که در اين گونـه افـراد تزريـق مکـرر،     

ای مانند ايمیونیزاسیون و مقاومت  تواند مشکلات عديده می
پلاکتی برای بیمار ايجاد کند و سبب بروز عـوار  انتقـال   

ــوی ناشــی از انتقــال خــون   خــون ــد آســیب حــاد ري مانن
(TRALI) ،های غیر همولیتیک ناشی از انتقال خـون  واکنش 
(NHTRsو ) سندرم زجر تناسی حاد(ARDS) 4)نیز شود-
1 ،3) . 

های پستانداران فاقد هسته بـوده و بـا توجـه بـه      پلاکت    
ها تا حـد زيـادی توسـ      عدم وجود هسته، سلامت پلاکت

ها منبـ    پلاکت .(1شود) ها تعیین می میتوکندری آنسلامت 
توانند  ها نیز می مهمی برای میتوکندری هستند و میتوکندری

هـای التهـابی    به علت ترشح عواملی موجب تحريک پاسـخ 
توانند در ارتباط با کیایـت   ها می شوند. در نتیجه میتوکندری

از عــواملی کــه توســ   .محصــو ت خــونی موــرد باشــند
توان به الیوهای مولکولی  شوند، می ها ترشح می ریمیتوکند

 DAMPs (Damage associated molecular مرتب  با آسیب

patterns )ها تحت شراي   توانند در سلول اشاره نمود که می
هـا عـلاوه بـر     شـوند. ايـن مولکـول   استرس، القـا و تولیـد   

های فیزيولوژيک در داخل سلول، زمانی که در محـی    نقش
های متااوتی از جملـه آمـاده    لولی قرار گیرند نقشخارج س

داشتن بدن در مقابـل خوـر، تحريـک پاسـخ التهـابی و       نیه
کننـد.   ديده کسـب مـی   تحريک فرآيند بازسازی بافت آسیب

 هايی که در معر  استرس تهديد در ضمن بعضی از سلول
 DAMPsگیرنـد نیـز قـادر بـه ترشـخ       کننده حیات قرار می

ــی ــند) م ــامل نــو       DAMPs .(2باش ــل ش ــه طــور کام ب
هـای   سلولی و سیتوزولیک و پروتئین DNAمیتوکندريايی و 

اند و به عنـوان   ای هستند که خارج از سلول آزاد شده هسته
باشند.  های ايمنی مرتب  با التهار و آسیب مورد می واسوه

ــاب  مهــ   هــای ســاید و پلاکــت گلبــول  DAMPsهــا از من
 DAMPsتـرين انـوا     ز مه (. يکی ا3میتوکندريايی هستند)

؛  DNA (mtDNAمیتوکندريال  که تاکنون مورد شده است،
mitochondrial  )ها بـه میـزان    است. به دلیل اين که پلاکت

هـای مشـتق از پلاکـت     mtDNAزيادی میتوکندری دارند، 
ــرای آغــاز   مــی ــوان فاکتورهــای خورســاز ب ــه عن ــد ب توانن

خـون از جملـه    های غیر همولیتیک ناشی از انتقـال  واکنش
ARDS  وTRALI      محسور شـوند کـه از عـوار  تهديـد

کـه   mtDNAترتیـب   (. بـدين 6، 1، 2باشند) کننده حیات می
گـزارش   PCsهای پلاکتی يـا   با ترين سوح آن در کنسانتره
هـای ناشـی از انتقـال خــون     شـده اسـت، موجـب واکــنش   

کننـده   که به عنـوان فعـال   mtDNA(. به علاوه 6، 9شود) می
مورفونـوکلئر شـناخته شـده اسـت، بـه       هـای پلـی   نوتروفیل

های اندوتلیال قابلیت ناوذ و تراوايی را القـا کـرده و    سلول
( نیـز  in vivoهای التهابی در داخل بدن زنده ) منجر به پاسخ

به طـور قابـل تـوجهی بـا      PCsدر  mtDNAشود. میزان  می
(. 31خـون در ارتبـاط اسـت)   میزان عوار  جانبی تزريـق  

هـای پلاکتـی،    در فـرآورده  mtDNAعلاوه بر افزايش میزان 
هـای بعـد از    فعالیت بیولوژيک آن نیز برای ايجـاد واکـنش  

انتقال خون مه  است. مجاورسازی پلاسمای جدا شـده از  
يکـی از   ،هـا  هـا و پلاکـت   های پلاکتی با نوتروفیـل  فرآورده

هـای   باشد. غلظـت  يک آن میهای ارزيابی فعالیت بیولوژ راه
-formyl-l-methionyl-l، هنیـامی کـه بـا     mtDNAتر  پائین

leucyl-l-phenylalanin (fmlp) های  یباد و ه  چنین با آنتی
HLA های ايمنـی   سازی سلول قادر به فعال ،شوند همراه می

هـا( هسـتند. ايـن     ها و بازوفیل ها، مونوسیت ذاتی)نوتروفیل
هـای خـونی دارای    هـا در فـرآورده   ه آنکند ک نتايج بیان می

 BRMs (Biological response عملکــردی بـــه عنـــوان 

modifiers ) پاسخ اصلاد شده بیولوژيک هستند در صورتی
هـای   بـادی  ها از قبیـل آنتـی   که در آن فرآورده، ساير محرک

HLA        حضور داشـته باشـند. امـا در غیـار فاکتورهـای)ه
هـای سـاید    سـازی گلبـول   ، جهـت فعـال  سینرژيکافزايی( 

WBC هـا بـرای وقـو      های با يی از آن ، به غلظتNHTR 
هـا بـه تنهـايی     ريق پلاکت نیاز داري  در نتیجه آنزپس از ت

هـای سـاید    شـدن در گلبـول   توانند موجب القای فعـال  نمی
فاکتورهای سینرژيک اين امکان بـه  با همراهی در شوند اما 
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در پلاسـما در   mtDNAهای حـاوی   پارتیکل آيد. وجود می
های مختلف وجود دارد با اين حال هنوز ماهیت ايـن   اندازه

ــی    ــا  آن مـ ــت و منشـ ــخص نیسـ ــد از  ذرات مشـ توانـ
 31تـا   1میکرومتر و طـول   3تا  1/1های با قور  میتوکندری

کپـی از   6ها)هر پلاکت شامل متوس   میکرومتر و يا پلاکت
 (.33وعات سلولی باشد)ژنوم میتوکندريال است( و يا از ق

هـای انیشـت شـماری، بـه خـود       البته در دنیـا موالعـه      
هـای   در فـرآورده  DAMPsبه عنوان يک  mtDNAمولکول 

اند، بدين جهت ما ه  بر آن شدي  به جهـت   خونی پرداخته
هــای نــوين در بهبــود کیاــی هــر چــه بیشــتر  يــافتن روش

بـا   تـر و  محصو ت پلاکتی و تزريق محصو ت بـا کیایـت  
ای بر روی  حداقل عوار ، برای اولین بار در ايران موالعه

mtDNA       محصو ت پلاکتـی انجـام دهـی . هـدف تحقیـق
 و PRPبر روی محصـول پلاکتـی    mtDNAبررسی  ،حاضر

، 3در طول زمان نیهـداری)روزهای   mtDNAمقايسه میزان 
 . بود( 1و  1
 

  ها روشمواد و 
تهیه شـده   PRPنمونه پلاکت  11در اين موالعه تجربی،     

در مرکـز نـوآوری سـازمان     ،از اهداکنندگان مـرد داوطلـب  
نامـه آگاهانـه جهـت     انتقال خون ايران پس از اخذ رضايت

ــد)کد اخــــلاق:      ــه شــ ــه گرفتــ ــرکت در موالعــ شــ
IR.TMI.REC.1397.011  حج  نمونه با توجه به مقـا ت .)

تعداد  ،ها طبق موالعه آن .(31ار شد)و همکاران انتخباکور 
ــه ــر روش  نمون ــا در ه ــد     4-31 ه ــاده ض ــود. م ــدد ب ع

هیچ انتخـابی   .بود CPDAها  انعقاده/نیهدارنده تمامی کیسه
در مورد شـرکت سـازنده کیسـه خـون، گـروه خـون و يـا        

های پلاکتی پـس   مشخصات اهداکننده وجود نداشت. کیسه
انتقـال خـون ايـران    به مرکز تحقیقات سـازمان   ،از دريافت

 ± 11منتقل و به آژيتاتور پلاکتی انتقال داده شد و در دمای 
زمان و گراد نیهداری گرديد. درجه حرارت  درجه سانتی 1

نیهداری در آژيتاتور پلاکتی روزانه چک شد و موالعه بـر  
مناسـب صـورت    swirling و هـای دارای رنـ    روی کیسه
 گرفت.  

 پلاکـت  ،سـازمان انتقـال خـون   موابق با اسـتانداردهای      
 حجـ   وبـا  کامـل  خون کردن سانتريایوژ طريق از کنسانتره

شـرکت   هـای  شد)کیسه تهیه کیسه هر در لیتر میلی 41 -11
 .ماکوفارمای کشورفرانسه(

روز پـس از تولیـد، در    1های تهیه شـده را تـا    فرآورده    
گیـری و   آژيتاتور پلاکتی ذخیره کردي . قبل از شرو  نمونـه 

انجــام هــر آزمــايش، شــماره و برچســبی خــا  بــر روی 
های پلاکت کنسـانتره تهیـه و چسـبانیده شـدند. هـ        کیسه

هـای   چنین تاريخ تحويل و تهیه فـرآورده در چـک لیسـت   
 شناسـه  کـد  کیسـه،  هـر  به واق  درمخصو  ثبت گرديد. 

 از گیـری  نمونـه . شـد  داده اختصا  موالعه اين مخصو 
 صورت بسته سیست  در و يکسان صورته ب ها کیسه تمامی
 .گرفت
ــرای     ــ ب ــته ب ــوپرناتانت آوردن دس ــی س ــدا ،پلاکت  ابت
 11 دمـای  در دار يخچال وژیسانتريا از استااده با ها وردهآفر
 و دقیقـه  1 مدته ب G 1111 دور با گراد سانتی درجه16 الی
 31111G دور با آن از حاصل رويی محلول بعد مرحله در

 آن از حاصل سوپرناتانت از و وژیسانتريا دقیقه 11 مدته ب
 استخراج .نمودي  استااده پلاکتی mtDNA استخراج جهت

mtDNA  از اسـتااده  بـا  پلاکتـی QIAamp DNA Mini Kit  
. گرفـت  صـورت ( آلمـان  )کارخانه کیناژن سـاخت کشـور  

 سـوپرناتانت  يـا  رويی محلول در موجودmtDNA  تغییرات
 توسـ   سـازی  ذخیره 1 و 1 ، 3 روزهای در ها وردهآفر اين

 .شد گیری اندازه سايبرگرين روشبا  Real time PCR روش
 کنتـرل  جهـت  و COX3 ژن آغـازگر  از ،هدف ژن عنوان به

 . شد استااده GAPDH از داخلی
 پلاکتـی  رسـور  نمونـه  از کنترل  مثبت جهت چنین ه     
 مقوـر  آر از منای کنترل و هیدورژن پراکسید با شده تیمار

روتـوژن   دسـتیاه  از اسـتااده  بـا ها  آزمايش. نمودي  استااده
 تغییـرات  میـزان  محاسبه و نرمالیزاسیون از پس و شد انجام

 يکـديیر  به نسبت سازی ذخیره روزهای در fold change يا
نتـايج   از اسـتااده  بـا ،  REST 1119 افـزار  نـرم  از استااده با

 prism 2 افـزار  نـرم  به کمـک  مربوطه نمودار آن، از حاصل

 . گرديد ترسی 
 هـر  Ct از صورت دوپلیکیته ب ها آزمايش انجام از پس    
 در را حاصـل  هـای  داده و گرفتـه  میـانیین  هـا  نمونه از يک
ــرم ــزار ن ــزان  و وارد REST 1119 اف  در را fold changeمی

 fold میـزان  تـا  کردي  محاسبه 1 و 1 و 3 مختلف روزهای
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change آمـده  دسته ب وردهآفرذخیره  مختلف روزهای در 
 گرفتـه  نظـر  در دارامعن ـ 1 از کمتـر  P میزان .شود مقايسه و

  .شد
سپس اطلاعات موجود در چک لیست و نتايج آزمـايش      

آنـالیز شـده،    REST 1119افـزار   توس  نـرم  t-testبا روش 
 Graphpad 2افـزار   نمودارهای مربوطـه بـا اسـتااده از نـرم    

prism  .رس  گرديد 
 ها يافته
ايـران   که اين موالعه بـرای اولـین بـار در    آن توجه به با    

ــت، ــه در صــورت گرف ــايش، از راه اول مرحل ــدازی آزم  ان
 آغـازگر  از چنـین  ه  و اصلی آغازگر عنوان به ND6 آغازگر

GAPDH اسـتااده  کاری دوره هر در داخلی کنترل عنوان به 
 ـ .شد  رسـور  ایـه ـ نمونـه  از تـمثب ـ رلـکنت ـ وانـعن ـ هـب

 بـا  اسااده شـد.  g 1111 دوردر  وژیسانتريا از پس، پلاکتی
 در مـاری  بـن  در که 1/3 رقت با(H2O2) هیدروژن پراکسید
 چـه  هر آزادسازی جهت ساعت 1 مدت به درجه 11 دمای
 مقوـر  آر از. شـد  اسـتااده  ،بود شده تیمار mtDNA بیشتر

 .گرديد استااده NTC عنوان به نیز شده اتوکلاو
 کنترل برای ه  و ها نمونه برای ه  ، ذور نمودار پیک    

 از بعد چه و قبل چه ND6 آغازگر توس  منای و مثبت
 افتراق قابل ه  از و منوبق ه  روی H2O2 با کردن تیمار
 اين برای بهینه ذور دمای که است علت بدان اين. نبود

 از جهت بدين. است NTC نمونه ذور دمای مشابه آغازگر
 اين ادامه جهت COX3 ژن آغازگر يعنی ديیریآغازگر 
 آغازگرها يیآکار میزان تعیین جهت .نمودي  استااده موالعه

 های يافته طبق و شد استااده H2O2مختلف های رقت از نیز
 در صد در صد موالعه ادامه جهت آغازگرها کارايی حاصل
 ، PRPهای نمونه به مربوط ران کاری هر رد شد. گرفته نظر

 تاکیک به NTC و GAPDH ژن ، COX3ژن  بر علاوه
 به مربوط Ct(Cycle Threshold) نمودارهای که شد استااده

 به مربوط ذور دمای نمودارهای به مربوط نتايج و يک هر
 .(1و  3 نمودارهای) است شده داده نمايش PRP های نمونه

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

، ژن  COX3مربوط به ژن  Cycle Threshold: نمودارهای 8 نمودار
GAPDH  وNTC 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 
 
 

 PRPهای  نمودار دمای ذوب نمونه: 7 نمودار
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 PRPهای  در نمونه 8به  5روز  mtDNA: نتیجه تغییرات 8جدول 
 

 CI pH% 43 انحراف معیار بیان کارآیي نوع ژن

3 gene REF 1/3 111/3    

1 gene TRG 1/3 212/1 116/1-169/1 323/4-192/1 611/1 

 
 PRPهای  در نمونه 3به  8روز  mtDNA: نتیجه تغییرات 7جدول 

 

 CI pH% 43 انحراف معیار بیان کارآیي نوع ژن

3 gene REF 1/3 111/3    

1 gene TRG 1/3 699/1 161/3-392/1 211/1-111/1 111/1 

 

 هر Ct از ،پلیکیت دو صورته ب ها انجام آزمايش از پس    
 در را حاصـل  هـای  داده و گرفتـه  میـانیین  هـا  نمونه از يک
( fold changeتغییـرات)  میزان و وارد REST 1119 افزار نرم
 نتـايج  موـابق  کـه  نمـودي   محاسـبه  مختلف روزهای در را

 های وردهآفر رويی ماي  mtDNA درتغییرات  میزان حاصل،
روز اول افزايش داشـت   در PRP روش به شده تهیه پلاکتی

 4/1 ، 1 بـه  1 روز در ،برابـر  2/1 ، 3 به 1  روز تدريجه ب و
 را کـاهش  و يافته تغییر برابر 69/1 ، 3 به 1 روز در و برابر
 صورت هب 3 به 1 روزهای در تغییرات اين که بودي  شاهد
 ـ 3 بـه  1 روزهـای  در و و معنـادار  غیر  معنـادار  صـورت ه ب
 بـه  PRP ، mtDNA های نمونه تمام در. (=p 111/1)باشد می

 روزهــای در آن میــزان و داشــت متاــاوت حضــور میــزان
  .(1و  3)جداول بود متااوت يکديیر با مختلف

 

 بحث
هــای التهــابی  تواننــد بــه عنــوان واســوه مــی هــا پلاکــت    

کننده در تزريق خون باشند و محصو ت پلاکتی که  مداخله
حـاوی   ،در ارتباط با عوار  ناخواسته انتقال خون هسـتند 

ــتری   ــزان بیش ــد    mtDNAمی ــو ت فاق ــه محص ــبت ب نس
 ،هـای حاصـل از موالعـه حاضـر     (. طبق يافتـه 9اند) ضهرعا

ای پلاکتـی تهیـه شـده بـه     ه ـ در فرآورده mtDNAتغییرات 
 در فرآورده پلاکت  1و  1، 3ای ـی روزهـدر ط PRPروش 
 ، 1 و 3ه در روز ـود کـورت بـن صـديـ( بPCره)ـکنسانت
 کـاهش میـزان آن در   1 و 3 ، 1 و 1چنین در روزهـای   ه 

بـه   1مشاهده شد که اين تغییر در روزهـای   زمان نیهداری

بـه   1 بـه  1 ، 3 بـه  1به صـورت غیـر معنـادار و در روز     3
ــه  ــود. تمــام نمون هــای ايــن موالعــه از  صــورت معنــادار ب

اهداکنندگان سال  به دست آمد. در موالعـه ديیـری میـزان    
mtDNA  در افراد با نقص ايمنـی و يـا دارای التهـار يـا     را

عاونت بررسی نمودند و نتیجه گرفتند که میزان آن نسـبت  
 . (31، 36باشد) به افراد طبیعی، متااوت می

ــه     ــیمون در موالعــ ــارانش،  ســ در  mtDNAو همکــ
های تهیـه   زنان در مقايسه با ساير فرآورده FFPهای  فرآورده

هـا   شده از زنان و مردان، به میزان با تری موجـود بـود. آن  
هـای التهـابی    بیان کردند که بین جنسیت و افـزايش پاسـخ  

 هـای  تواند با افزايش پاسـخ  می mtDNA .ارتباط وجود دارد
(. به همین جهت موالعه ما تنهـا روی  1التهابی مرتب  باشد)

مردان صورت گرفـت تـا اثـر جنسـیت در ايـن      های  نمونه
موالعه از بین رود و تنها بر روی يک نو  فرآورده پلاکـت  

هـا در ايـن    تهیه شده از مـردان مقايسـه صـورت گیـرد. آن    
ز پـس ا را  PRPهای پلاکتی از نو   رويی نمونه ماي  ،موالعه

 g1111 هـای رسبک و سـنیین در دو  وژیسانتريادو مرحله 
بـه مـدت نـی  سـاعت      g 31111 رودقیقـه و د  1به مـدت  

تــوان انتظــار داشــت در ايــن نــو   . مــیکردنــدجداســازی 
آزاد و پـــارتیکلی در  mtDNAجداســـازی هـــر دو نـــو  

گیـری هـر دو    رويی پلاسما وجود داشته است و اندازه ماي 
در حالی که در موالعه ما از روش نو  صورت گرفته است 
 شد. نوژ استااده یفیلتراسیون و اولتراسانتريا

برای  ،هستی  mtDNAکه به دنبال يافتن  هايی هدر موالع    
پیشییری از بروز خوا، بايـد از اختصاصـیت ايـن امـر کـه      
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گیری شده، اطمینان حاصـل شـود. در    اندازه mtDNAحتماً 
موالعه ما جهت کنترل اختصاصـیت از پراکسـید هیـدروژن    

هــا و ايجــاد  از رســور پلاکــت mtDNAبــرای آزادســازی 
ای به عنوان کنترل مثبت استااده کردي .  زم بـه ذکـر    نمونه

های موجـود   تعداد سلول وژیسانتريااست که پس از هر بار 
گیـری شـد کـه ايـن      ها اندازه سما در نمونهرويی پلا در ماي 

   ،وژیـسانتريامیزان برابر صار بود البته با توجه به دور با ی 
 داری در نمونه باقی نخواهد ماند.  عملاً هیچ سلول هسته

هـای بیواناورماتیـک نسـبت بـه      علاوه بر اين در موالعه    
اختصاصیت آغازگر انتخار شده توجه کافی صورت گرفته 

هـای   در فـرآورده  mtDNA. لی و همکـاران دريافتنـد   است
ها وجود دارد و بدين جهـت ممکـن    تزريقی همانند پلاکت

 TRALIاست اين محصو ت خونی نقش مهمی را در آغاز 
های مختلف  موجود در فرآورده mtDNAها  داشته باشند. آن

را مورد ارزيابی کمی قرار دادند که در نتیجـه آن توانسـتند   
mtDNA هـا   در تمام ايـن محصـو ت از جملـه پلاکـت     را

 (.  31شناسايی کنند)
ــلاوه      ــه ع ــويی ب ــه در    ياس ــد ک ــارانش دريافتن و همک

غلظـت   NHTRsمحصو ت خونی گزارش شده از عارضه 
 FFPهای پلاکتی در مقايسه با  در کنسانتره mtDNAمتوس  

موجــــود در  DAMPsچنــــین  با ســــت، هــــ  RBCو 
، بـرای فعـال کـردن     NHTRsهای پلاکتـی عامـل    کنسانتره
ها به انـدازه کـافی، زيـاد     ها و بازوفیل ها، منوسیت نوتروفیل

 ،مشـتق از پلاکـت   mtDNAهـا   باشد در نتیجه از نظر آن می
ــاد   ــداهای ايج ــه 3اســت) NHTRsجــزو کاندي (. در موالع

ــوان شــد مهــ   ــز عن ــرين مشخصــه در مــورد  ديیــری نی ت
زمان ذخیـره و   ،هستند NHTRهايی که در ارتباط با  کتپلا

در هـر تزريـق    پلاکـت  ها نیست بلکـه میـزان   نیهداری آن
 (.  34است)
و همکارانش بیان کردند تغییـرات زيـادی کـه در    باکور     

های  در بین روش fold 311حتی با بیش از  mtDNA میزان
حتما ً ا ،های گلبول قرمز وجود دارد مختلف تولید فرآورده

ــد مــنعکس مــی ــزان آســیب ســلولی کــه در   توانن ــده می کنن
افزايش  mtDNAهای مختلف ايجاد شده است، باشد.  روش

توانـد وابسـته بـه     سـازی، احتمـا ً مـی    يافته به علت ذخیره
 مانـده  ی باقیها های ساید و پلاکت مانده گلبول باقی حضور

ــر روش    ــلاوه ب ــد. ع ــدها باش ــن واح ــد،   در اي ــای تولی ه
فیلترهای کـ    و آوری های جم  های افزاينده، ست لمحصو

 mtDNAتوانـد روی میـزان    لکوسیت مورد استااده نیز مـی 
تواند به عنوان يک  می mtDNAمؤثر باشند بنابراين، پارامتر 

کننده کیایت محصول نیـز در نظـر گرفتـه شـود.      مارکر بیان
چنین در اين موالعه روند نوسانی از افـزايش و کـاهش    ه 

mtDNA      در هر يک از انـوا  محصـو ت گلبـول قرمـز در
سازی وجود داشت کـه ايـن رونـد     ذخیره 61تا  3روزهای 

،  mtDNAنامنظ  و متااوت از افزايش و کـاهش در میـزان   
ــره   ــف ذخی ــای مختل ــی روزه ــک از   ط ــر ي ــازی، در ه س

محصو ت، ه  به طور مجزا طی روزهای ذخیره و هـ  در  
 (.  31مان نو  ديده شد)مقايسه با بقیه محصو ت از ه

هـای   در فـرآورده  mtDNAتغییـرات   ،در موالعه حاضـر     
و  1، 3در طی روزهـای  را  PRPپلاکتی تهیه شده به روش 

هـای پلاکـت، بررسـی کـردي  و      در ماي  رويی فـرآورده  1
  سـازی و نیهـداری فـرآورده    تغییرات را در روزهای ذخیره

مشاهده نمودي  بـه طـوری کـه در روز اول افـزايش و در     
 3بـه   1و  1بـه   1چنـین در روزهـای    هـ   1به   3روزهای 

 3روزهای  ديده شد که اين تغییر در mtDNAکاهش میزان 
بـه   1بـه   1و  3به  1به صورت غیر معنادار و در روز  1به 

 صورت معنادار بود. 
و همکارانش بیان نمودند کـه میـزان    بودرو در حالی که    

mtDNA  در فــرآورده پلاکتــی با ســت امــا تغییــرات آن را
نشـان  چند موالعـه  در  .(9هنیام نیهداری بررسی نکردند)

 کنسـانتره پلاکتـی   و نی مـدت سـازی ط ـ  ذخیـره  ،داده شده
سـبب خوـر بیشـتر بـروز عـوار        ،روز( 6تر از  )طو نی

 (.  31-39شود) جانبی در بیماران می
و همکـارانش   کوگنـاس  در موالعه ديیـری کـه توسـ        

هـای پلاکتـی آفـرزيس اسـتااده      از فرآورده ،صورت گرفت
در فـرآورده   mtDNAکردند و مشاهده نمودنـد کـه سـوح    

( ng/L 46/11 ± 11/311بیماران دچـار عارضـه)  تزريقی به 
کـاهش   سپسافزايش و  1تا  3در مقايسه با روز  6در روز 

(. البتـه  ng/L 91/2 ± 2رسـد)  يافته و به میزان روز اول مـی 
 ،هـايی کـه ايجـاد عارضـه شـده بـود       ها در گروه پلاکت آن

ها  را در روز سوم مشاهده نموده بودند. آن mtDNAافزايش 
در روزهای اول  mtDNAالعه گزارش نمودند که در اين مو
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شود و در هر دو گروه کنترل و بیماران  سازی آزاد می ذخیره
يابـد تـا بـه حـد غیـر قابـل        تجم  يافته و سپس کاهش می

رسد. امـا در بیمـاران دچـار عارضـه میـزان       گیری می اندازه
mtDNA    در روز چهارم افزايش يافته و سپس کـاهش پیـدا

موالعه نیـز  اين (. در 11رسد) کند تا به میزان اولیه آن می می
در روز اول و بعد کـاهش  را  mtDNAآزادسازی و افزايش 

هـای پلاکتـی مشـاهده     سازی کیسه آن را در روزهای ذخیره
های آفـرزيس   بر روی کیسه کوگناس گرچه موالعه .نمودي 

رفته بود که عنـوان شـده شـايد فرآينـد آفـرزيس      صورت گ
گرديده است. البته با توجه بـه آن   mtDNAسبب آزادسازی 
ها در دو گروه بیمـاران و کنتـرل بـود، میـزان      که بررسی آن

IL-13, sCD40L گیری نمودند و متوجه ارتبـاط   را نیز اندازه
)پاســخ اصــلاد شــده بیولوژيــک(  BRMsو  mtDNAبــین 
 (. 11شدند)

بلکـه تغییـرات    mtDNAما نیز نه تنها وجـود  در موالعه     
مورد بررسی قرار گرفت. با توجـه بـه آن    ،آن در طی زمان

ــه  ــر موالع ــه اکث ــق    ک ــه تزري ــاران و نتیج ــر روی بیم ــا ب ه
 NHTR و TRALIهای خـون و عوارضـی هماننـد     فرآورده

هـای موالعـه مـا     توان گات که يکی از محدوديت می ،بوده
هـای تزريقـی در بیمـاران دچـار      شايد عدم بررسی فرآورده

ــه      ــه ب ــا توج ــدا ب ــه در ابت ــر چ ــت. اگ ــوده اس ــه ب عارض
در  mtDNAهـای موجـود هـدف تنهـا بررسـی       محدوديت

 فرآورده پلاکت بود.  

گيري نتيجه
ــزان      ــا  mtDNAمی ــی روزه ــزايش و ط ی در روز اول اف

تغییـر يافـت و در روزهـای     PRPهـای   نیهداری فـرآورده 
اين تغییرات به صورت کاهشی مشـاهده   1و  1، 3مختلف 

توان گات در حال حاضـر مکانیسـ     گرديد ولی در کل می
در  mtDNAمشخصی بـرای افـزايش يـا کـاهش در میـزان      

هـای   محصو ت خونی موـرد نشـده اسـت و بـه موالعـه     
است. ايـن موالعـه اولـین موالعـه     بیشتری در اين باره نیاز 

در محصو ت خونی است کـه در ايـران    mtDNAراج  به 
نیـاز بـه    ،انجام شده است و با توجه به اهمیت اين موضو 

چنـین روی   های بیشتر روی ساير فرآورده هـا و هـ    موالعه
هـای انتقـال خـونی     ها بـا واکـنش   محصو تی که تزريق آن

 باشد.   می ،همراه بوده
 

    قدرداني تشكر و
نامه دانشـجويی دوره کارشناسـی    اين مقاله حاصل پايان    

 ارشـد رشتـه خونشناسـی مـــرکز تحقیقات مؤسسه عالـی  
ــد    ــا کـ ــون بـ آموزشـــی و پژوهشـــی طـــب انتقـــال خـ

باشــد. بودجــه ايــن  ( مــیIR.TMI.REC.1397.011اخــلاق)
موالعه توس  مؤسسه آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون 

ه و تهیه فرآورده توس  بخش نوآوری سازمان تأمین گرديد
و همه مراحـل عملـی پـروژه در مرکـز تحقیقـات سـازمان       

 انتقال خون انجام شده است.  
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Abstract 
Background and Objectives 

Platelet activation occurs for a variety of reasons from the moment of sampling to that of 

injection. Activation of the platelets leads to activation of mitochondria. They move toward the 

membrane, sprouting and shedding freely from it, leading to the release of pro inflammatory 

mediators and mtDNA. Therefore, mtDNA level is considered as one of the parameters of 

platelet activity. The aim of this study was to compare mtDNA levels during storage. 

Materials and Methods 

This experimental study was performed on 22 PRP products. We obtained consent of all 

donors referring to Iran Innovation Center of Iranian Blood Transfusion Organization. Samples 

were taken from the PRP bags on day 1, 3 and 5. Then, the fold change of mtDNA was 

assessed by Real time PCR. The results were analyzed by paired t-test and the P value of less 

than 0.05 was considered significant. 

 

Results 

The rate of mtDNA decreased 0.8-fold on day 3 to 1, 0.6-fold on day 5 to 3, and 0 .49 on day 5 

to 1. These changes were significant on days 5 to 1 (p= 0.003) and they were not significant on 

days 3 to 1 (p= 0.4). 

 

Conclusions   

The amount of mtDNA increased on the first day, and then decreased during the storage of  

PRP products. 

 

Key words: Real-Time Polymerase Chain Reaction, DNA, Platelet-Rich Plasma  
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